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assay  revealed  a  2–4  fold  decrease  as  compared  to  unfunctionalized  IONP.  In  addition  to 
antioxidant activity, all the three IONP@GA proved outstanding antimicrobial activity while testing 
on different bacterial and fungal strains. The results collectively indicate the successful fabrication 






The role of antioxidants  in maintaining healthy cells status  is well‐defined, with a very  large 
amount  of  research  and  published  articles  [1–5]. The  endogenous  antioxidant defense  system  is 
usually  sufficient  in  handling  free  radicals  in  the  body, while  in  disease  developing‐threshold 
circumstances, the critical need for exogenous antioxidants rises [5]. 
The fast‐growing field of nanotechnology has recently presented a remarkable resolution that 





Of  late,  researchers  have  investigated  antioxidant  activity  of  various  metal‐based 
nanocomposites, such as gold [7,8], platinum [9–11], iron [12–14], nickel oxide [15], ceria [16,17], and 
yttria  [2,18],  for  applications  as  nanoantioxidants. Magnetic  IONPs  owe protuberant  antioxidant 
activity against oxidative damage‐related diseases [19–25]. However, there are several factors that 
strongly affect nanomaterials antioxidant activity for instance chemical composition, surface charge, 
particle  size,  and  coating  of  the  surface  [6,26–29].  The  surface  coating  could  be  biocompatible, 
nontoxic and allow targeted drug delivery [30–35]. 




inflammatory,  anticancer,  antitumor,  antimicrobial,  and  antidiabetic  properties  [38–42].  Surface 
functionalized nanomaterials have demonstrated that attachment of antioxidants results in increased 
antioxidant  activity  and  bioavailability  [43,44].  Previous  studies  have  reported  the  successful 
functionalization  of  GA  on  silica  nanoparticles  surface,  which  was  identified  as  an  efficient 




nanoparticles  loaded with antioxidant enzymes  (such as  superoxide dismutase  (SOD) or  catalase 
(CAT))  have  been  used  as  in  drug  delivery  system  through  magnetic  guiding.  Magnetically‐
responsive  antioxidant  nanocarriers  can  provide  therapeutic  guiding  of  high  concentrations  of 
antioxidants  to  specific  locations  with  elevated  levels  of  ROS  [25].  Catalase‐loaded  magnetic 
nanoparticles  showed  rapid cellular uptake and provided  increased  resistance  to oxidative  stress 
damage induced by hydrogen peroxide [2,25]. Magnetic nanoparticles have been used for targeted 
enzyme  therapy, which might be used  in  the  treatment of cardiovascular diseases [25,47]  that are 












































































































with  ethanol. N‐O  stretching  gave  two  peaks  at  1530,  1310,  1513,  1335,  1530,  and  1329  cm−1  for 
IONP@GA3,  IONP@GA1,  and  IONP@GA2,  respectively.  This  confirms  the  attachment  of DPPH 
radical  (ESI,  Figure  S7)  to  the  surface  of  IONP@GA. Not  a  single  peak  for DPPH  radicals was 
appeared for IONP. 
2.2. Raman Spectra 
Raman  spectra  of  IONP@GA  samples  are  shown  in  Figure  2.  The  structural  phase  of  the 




































The  morphology  of  the  synthesized  IONP@GA  was  analyzed  using  High  Resolution 
Transmission  Electron  Microscopy  (HRTEM).  Figure  4  shows  the  HRTEM  image  with  size 
distribution  for  GA  functionalized  magnetite  nanoparticles.  The  average  size  for  IONP@GA1, 
IONP@GA2, and IONP@GA3 and IONP are 5, 8, 10.8 and 10.0 nm, respectively (Figure 4b,d,f,h). It is 
clear from the image that the particles have spherical shape with uniform size distribution. Crystal 









































steric hindrance  to minimize  the  IONP agglomeration. Moreover, GA has hydrophilic  functional 


























derived  from  the  organic matrix  as  shown  in  Table  2  (ESI,  Figures  S1–S4). N  signals were  also 
observed in sample IONP@GA1 and IONP@GA2 which might be due to formation of ferrous/ferric 




Sample  A BFe  O C N Fe O C N 
IONP  69.6  39.4 ‐  ‐  77.5 21.2 1.3 ‐ 
IONP@GA1  62  30.2 7  0.6 62.6 29.5 7.2 0.8 
IONP@GA2  65.6  29.1 4.8 0.4 63.7 29.7 6  0.6 









nitrogen, which  could  be  strongly  attributed  to  attachment  of DPPH  radicals  on  the  surface  of 
IONP@GA to form IONP@GA‐DPPH, which is in agreement with the FTIR results. Nitrogen contents 










































IC50 a Values (mg/mL) ± S.E.M b and Max. Inhibition % 
Sample  IC50 mg/mL % Inhibition
IONP@GA3  5 mg 1.00 ± 0.003  78 
IONP@GA2  5 mg 2.2 ± 0.002  59 
IONP@GA1  5 mg 2.7 ± 0.003  61 































applications. Yet,  the astonishing antioxidant activity of  IONP@GA  compounds may  find  further 
applications  in  industrial  fields. Herein, we propose  a potential  application of nanomagnetite  in 
industries as illustrated in Figure 10. We propose that controlling the size and antioxidant activity is 
a promising method  for  improving  industrial  based materials. These magnetic nanoantioxidants 
have many advantages over conventional antioxidants. In addition to the GA functional moiety that 
enables less toxic, biocompatible coating with fine size‐control, the mixture of IONP@GA and toxic 










IONP@GA3.  The  particle  size  fall  in  order  of  IONP@GA3  >  IONP  >  IONP@GA2  >  IONP@GA1. 
Addition of GA during  in‐situ synthesis had controlled  the particle size of  IONP,  thus efficiently 
overcoming a critical obstacle in nano‐antioxidant synthesis. PASS‐predicted antioxidant values and 
other biological activities  for  the GA  indicated  that  the GA‐functionalized  IONP surface could be 
likely  to  reveal  these activities,  in addition  to  the  iron oxide activities and  its biocompatibility as 




GA, which  leads  to  the  enhancement  of  the  free  radical  scavenging  capacity  of  IONP@GA. The 
synthesized  IONPs@GA  samples  are  hydrophilic  and  exhibited  greater  antioxidant  activity  and 
degraded  the DPPH  radicals  efficiently.  FTIR  and EDX  techniques  confirmed  that  IONP@GA  is 
scavenged the DPPH radicals and yielding IONP@GA‐DPPH composite suggesting that free radicals 
can be easily removed from the system by magnet and can be recycled. Finally, IONP@GA showed 
potential  antimicrobial  activity  (antibacterial  and  antifungal)  effects  on  strains  tested,  probably 
through  the  destruction  of membrane  integrity;  therefore,  it was  concluded  that  IONP@GA  has 
considerable  antimicrobial  activity,  which  is  promising  for  further  clinical  applications.  The 









solution  (R  and M,  28%)  (Shanghai, China) were  used  as  received without  further  purification. 
Analytical grade reagents were used during all experiments. The shape and size of samples were 




(PerkinElmer, Boston, MA, USA). EDX was studied using EDX  (INCA Energy 200  (Oxford  Inst.), 
Hillsboro, OR, USA). The percentage composition was determined using the surface area method. 
The Raman spectra were obtained from Renishaw inVia Raman (Gloucestershire, UK) by using a 514 






















reaction mixture.  The  reaction was  carried  out  at  80  °C  under  an  oxidizing  environment with 















a  1  cm  quartz  cuvettes.  Absorbance  measurements  were  taken  after  30  min.  The  decrease  in 
absorbance  at  517 nm was  observed  continuously. All  the  experiments were duplicated. All  the 
measurements were taken within exactly 30 min after mixing the sample with DPPH solution. The 
radical scavenging activity was calculated using Equation (1): 

















For  antifungal  properties,  all  IONP@GA  types  were  tested  against  Aspergillus  niger,  a 
filamentous fungus (multicellular); Saccharomyces cerevisiae, a yeast (unicellular); and Candida albican, 
a yeast using the well diffusion method. PDA agar plates were inoculated with fungal strains under 
aseptic  conditions and wells  (diameter = 6 mm) were  filled with 100  μL of  the  test  samples  (100 
mg/mL) and  incubated at 25 °C  for 48 h. Sterile distilled water was used as negative control. The 
positive  control used was nystatin  at  100 mg/mL. The percentage  of  inhibition  (POI)  of mycelia 
growth was calculated using Equation (2): 
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